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Resumen Objetivos Spaepen y cols. (The Oncologist 13:
596–607, 2008) compararon el coste de manejo de la anemia
inducida por quimioterapia en pacientes tratados con dar-
bepoetina-alfa (DARB), epoetina-alfa (EPO-A) y epoetina-
beta (EPO-B) en Bélgica. Los objetivos del presente estu-
dio fueron determinar la aplicabilidad del estudio belga en
España y evaluar las diferencias de coste entre los agentes
estimulantes de la eritropoyesis (AEE) en dicho país.
Métodos Las diferencias en la epidemiología del cáncer y
los patrones de tratamiento entre Bélgica y España se ajusta-
ron usando datos de Eurostat, registros nacionales de cáncer,
ventas de IMS y guías de tratamiento. Se usaron los costes
unitarios españoles para sustituir los costes belgas. Los cos-
tes totales se estimaron usando un modelo de efectos-mixtos
estratificando por índice de propensión en quintiles.
Resultados Las dos poblaciones fueron similares en edad;
sexo; y uso de AEE, hierro y transfusiones sanguíneas. Tras
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ajustar los datos belgas de quimioterapia e incidencia de
cáncer para España, los costes totales por paciente (Euros,
2010) con DARB fueron 6.815 €, un 21% inferiores a los
de EPO-A (8.583 €; p < 0,0001) y un 19% inferiores en
comparación con EPO-B (8.420 €; p = 0,0019). La dura-
ción del tratamiento fue de 40,63 ± 2,39 días con DARB,
53,59 ± 1,25 días con EPO-A y 52,39 ± 2,54 días con
EPO-B.
Conclusión En línea con los resultados de Spaepen (2008),
los costes totales y los asociados al tratamiento de la anemia
fueron más bajos en los pacientes tratados con DARB. Este
estudio demuestra la viabilidad de adaptar los datos específi-
cos de un país a otros entornos, ajustando por las diferencias
en las características de los pacientes y las estrategias de tra-
tamiento.
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Abstract Objectives Spaepen et al. (The Oncologist 13:
596–607, 2008) compared the management cost of chemo-
therapy-induced anaemia in patients treated with darbepo-
etin-alfa (DARB), epoetin-alfa (EPO-A), and epoetin-beta
(EPO-B) in Belgium based on a database analysis, and con-
cluded that the cost in patients treated with DARB was
significantly lower than in patients treated with EPO-A or
EPO-B. The objectives of present study were to determine
the applicability of the Belgian analysis to Spain, and to
estimate the differences in costs between erythropoiesis-
stimulating agents (ESAs) in Spain.
Methods Differences in epidemiology and treatment patterns
between Belgium and Spain were adjusted using data from
Eurostat, national cancer registries, IMS sales data, and re-
imbursement and treatment guidelines. Belgian unit costs
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were replaced with Spanish-specific costs. Costs were ana-
lyzed using a mixed-effects model stratifying for propensity
score quintiles.
Results The two populations were comparable in terms
of age; gender; and ESA, iron, and blood transfusions
use. After adjusting for Spanish-specific chemotherapy use
and cancer incidence, total management costs per patient
(Euro, 2010) for DARB were €6,815, 21% lower than
for EPO-A (€8,583; p < 0.0001) and 19% lower than for
EPO-B (€8,420; p = 0.0019). The duration of treatment
was 40.63 ± 2.39 days for DARB, 53.59 ± 1.25 days for
EPO-A and 52.39 ± 2.54 days for EPO-B.
Conclusion The findings of this study are in line with the
Belgian analysis: total costs and anaemia-related costs were
lowest in patients receiving DARB compared with EPO-A
or EPO-B. This study demonstrates the feasibility of adapt-
ing real-life country-specific data to other settings, adjust-
ing for differences in patients’ characteristics and treatment
strategies.
Keywords Anaemia · Cancer · Chemotherapy ·
Erythropoiesis-stimulating agents · Costs
Introducción
Diversos estudios han demostrado que tanto la anemia in-
ducida por la quimioterapia (AIQ) como la fatiga resultan-
te tienen un importante impacto negativo en la vida diaria
de los pacientes con cáncer [1–4]. Los agentes estimulan-
tes de la eritropoyesis (AEE) se utilizan en el tratamiento
de la AIQ para corregir los niveles insuficientes de hemo-
globina (Hb), mejorar la calidad de vida y reducir la nece-
sidad de realizar transfusiones sanguíneas [5]. También se
han observado mejoras en la fatiga de los pacientes trata-
dos con AEE [6]. Asimismo, los pacientes con niveles de
Hb adecuados pueden recibir el tratamiento de quimiotera-
pia necesario más pronto que los pacientes que continúan
estando anémicos [7–9]. Los AEE utilizados para el trata-
miento de la anemia en pacientes con cáncer en España son
la darbepoetina-alfa (DARB), la epoetina-alfa (EPO-A) y la
epoetina-beta (EPO-B).
Dada la notable carga económica asociada al tratamiento
de los pacientes con cáncer, es relevante entender los costes
relacionados con el tratamiento de la AIQ, así como cual-
quier posible ahorro que pudiera lograrse usando uno u otro
AEE. En 2008, Spaepen y cols. publicaron los resultados de
una evaluación económica en la que se compararon los cos-
tes y los resultados de la DARB (solamente disponible en el
régimen semanal (QW) durante el periodo en que la infor-
mación fue recogida), la EPO-A y la EPO-B en el tratamien-
to de la AIQ en Bélgica [10]. Los autores concluyeron que,
tras ponderar el peso de los pacientes según el índice de pro-
pensión, el coste relacionado con el tratamiento de la anemia
fue un 20% inferior con el uso de DARB en comparación
con lo observado al usar EPO-A o EPO-B, lo que podía ser
debido a la menor duración del tratamiento con DARB en
comparación con EPO-A y EPO-B. Asimismo, para obtener
resultados clínicos comparables (tasa de supervivencia libre
de transfusiones y reingresos por anemia del 84,37% con
DARB, 84,60% con EPO-A y 84,94% con EPO-B), los pa-
cientes tratados con DARB requirieron proporcionalmente
menos AEE que los tratados con EPO-A o EPO-B [10].
Dada la naturaleza de los datos (observacionales y retros-
pectivos), existía un riesgo potencial de sesgo de selección
en la asignación, no aleatoria, de los pacientes a los dife-
rentes AEE [11]. Para corregir este sesgo, los investigado-
res desarrollaron un índice de propensión utilizando 13 va-
riables relacionadas con la epidemiología y los patrones de
tratamiento de la AIQ. Este método, comúnmente utilizado
en estudios observacionales [12–14], consiste en asignar pa-
cientes a los distintos grupos de tratamiento (estratos) y pos-
teriormente realizar un análisis estratificado convencional.
Con ello se consigue simular la asignación aleatoria [15].
Para aplicar esta metodología se debe disponer de una base
de datos con información longitudinal y detallada a nivel del
paciente.
El análisis realizado en Bélgica se basó en información
derivada de la Base de Datos de Enfermedades Hospitalarias
de IMS (IMS HDD, del inglés IMS Hospital Disease Data-
base), datos de 2003 a 2005, e incluyó un total de 2.513 pa-
cientes (Tabla 1) [10]. Esta es una base de datos longitudinal
que contiene información sobre diagnósticos, procedimien-
tos y productos farmacéuticos a nivel de paciente [10], que
incluye información de 46 de los 110 hospitales de Bélgica,
y que representa el 34% de las visitas al hospital de día e in-
gresos hospitalarios del país. Dado que en Bélgica los AEE
solo pueden ser dispensados por la farmacia del hospital, la
IMS HDD refleja todo el uso de AEE en pacientes con cán-
cer. En cuanto al nivel de detalle y exhaustividad de la infor-
mación, la IMS HDD es comparable a la General Practice
Research Database (GPRD) del Reino Unido [16], pero a
diferencia de ésta, que se centra en atención primaria, la IMS
HDD contiene información sobre la atención hospitalaria.
Los objetivos del presente estudio fueron determinar la
aplicabilidad del estudio belga presentado por Spaepen y
cols. [10], manteniendo la calidad metodológica derivada
del uso de una base de datos retrospectiva completa, al ámbi-
to sanitario español y evaluar las diferencias de coste entre
los agentes estimuladores de la eritropoyesis (AEE) en el
tratamiento de la anemia inducida por quimioterapia en Es-
paña.
Métodos y materiales
Con el fin de estimar las diferencias de costes derivadas del
tratamiento de la AIQ con los distintos AEE, se llevó a ca-
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Tabla 1 Análisis general
1 Muestra inicial de pacientes
IMS HDD, enero 2003–junio 2005
Pacientes con cáncer, tratados con quimioterapia y AEE
DARB (n = 539); EPO-A (n = 1.594), EPO-B (n = 380)
2 Apareamiento por índice de propensión
DARB (n = 429); EPO-A (n = 1.584), EPO-B (n = 380)
3 Costes unitarios españoles
En pacientes apareados por índice de propensión, se sustituyeron los costes belgas por costes españoles:
• Costes de medicamentos (sustitución de los Precios de Venta del Laboratorio)
• Costes de procedimientos (sustitución a nivel de GRD)
• Costes de hospitalización (cálculo del coste por día en base a los GRD en España y multiplicación por la duración de la hospitalización)
4 Ponderación de la muestra
Se ajustó la muestra con los pesos calculados para reflejar el uso de quimioterapia y la incidencia de cáncer en España:
Uso de quimioterapia:
• Razón del número de unidades de quimioterapia usadas en España frente a Bélgica.
• La media ponderada de las unidades de quimioterapia usadas se utiliza como peso en el análisis.
• Una razón más elevada indica un mayor uso de quimioterapia, y mayor peso para el paciente.
Incidencia del cáncer:
• Peso relativo de la incidencia de 4 tipos de cáncer (mama, pulmón, ovario y hematológico) en España en comparación con Bélgica.
• Una razón más elevada indica una incidencia relativa superior, y por tanto mayor peso del paciente.
5 Ponderación final
1. Peso final: ponderación quimioterapia x ponderación incidencia
2. Peso final normalizado: Peso final ajustado por el tamaño muestral por grupos
IMS HDD = IMS Hospital Disease Database; AEE = agentes estimuladores de la eritropoyesis; DARB = darbepoetina-alfa; EPO-A = epoetina-
alfa; EPO-B = epoetina-beta; GRD = grupo relacionado por el diagnóstico
bo un proceso de identificación y revisión de bases de da-
tos longitudinales disponibles en España, para determinar si
contenían información a nivel individual del paciente sobre
consumo de medicamentos, diagnóstico y costes de atención
secundaria. Dicha revisión concluyó, en línea con la evi-
dencia publicada en la base de datos gestionada por ISPOR
(International Society for Pharmacoeconomics and Outco-
mes Research) [17], que en España no existía ninguna base
de datos longitudinal de características similares a la IMS
HDD. Por tanto, se evaluó la posibilidad de replicar en Es-
paña el análisis llevado a cabo con la base de datos IMS
HDD de Bélgica [10], ajustando los perfiles de las 2 pobla-
ciones mediante agrupación de los pacientes según el índice
de propensión. Para ello se utilizó el método de estandariza-
ción indirecta de Kirkwood y Sterne [18] según el cual las
tasas demográficas y epidemiológicas de una población es-
tándar se pueden aplicar a una población objeto de estudio.
Equivalencia entre las poblaciones belga y española
Para poder utilizar el conjunto de datos original, en pri-
mer lugar se estableció la equivalencia entre las poblaciones
española y belga para aquellos parámetros que representa-
ban un mayor impacto en los resultados del análisis origi-
nal [10]. En términos demográficos y epidemiológicos, se
analizaron las estadísticas demográficas generales de la po-
blación española, así como la incidencia y la distribución
de los distintos tipos de cáncer. Los patrones de tratamien-
to analizados incluyeron el uso de AEE, de transfusiones de
sangre y de quimioterapia.
Costes unitarios españoles
Los costes unitarios de los distintos productos farmacéuticos
en Bélgica fueron reemplazados por precios de venta del la-
boratorio (PVL) en España, calculados a partir de la base de
datos del Consejo General del Colegio Oficial de Farmacéu-
ticos (CGCOF) [19]. Los PVL de los distintos AEE utiliza-
dos en el análisis fueron 249,68 € por vial de 150 micro-
gramos (mcg) de DARB (1,66 €/mcg), 334,04 € por vial
de 40.000 unidades internacionales (UI) de EPO-A (1,67
€/mcg) y 83,77 € por vial de 10.000 UI de EPO-B (1,67
€/mcg). Los costes de los grupos relacionados por el diag-
nóstico (GRD) incluidos en el análisis belga fueron reem-
plazados por sus equivalentes en España [20]. Los costes de
procedimientos como las transfusiones de sangre y costes de
hospitalización se obtuvieron de la base de datos de costes
sanitarios eSalud [21]. Todos los costes unitarios se refieren
a euros de 2010.
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Fuente de datos demográficos y epidemiológicos
La información demográfica sobre la distribución de la po-
blación por edad y sexo se obtuvo de Eurostat, que propor-
ciona datos estadísticos armonizados de todos los Estados
miembros de la Unión Europea [22]. La información sobre
la incidencia de los distintos tipos de tumores en Bélgica
(2006) [23] y España (2008) [24] se obtuvo de fuentes espe-
cíficas para cada país. Estos datos se clasificaron mediante
la décima revisión de la Clasificación Internacional de En-
fermedades (CIE-10) [25]. Al comparar estos datos de in-
cidencias se encontraron diferencias significativas entre los
datos españoles y belgas en cuatro tipos de tumores (cáncer
hematológico, cáncer de mama femenino, cáncer de pulmón
y cáncer de ovario). Se utilizó el peso relativo de estos tipos
de tumores ajustándolos al conjunto de datos original para
reflejar las diferencias entre España y Bélgica en la inciden-
cia de los distintos tipos de cáncer.
Patrones de tratamiento
Puesto que los patrones de tratamiento de pacientes con cán-
cer pueden influir tanto en la incidencia de la AIQ como en
los costes medios estimados en el análisis, se comparó la in-
formación sobre el uso y reembolso de los AEE en ambos
países. Al no encontrarse directrices específicas a nivel na-
cional para el uso de transfusiones de sangre en ningún país,
se asumió que tanto Bélgica como España siguen las pautas
marcadas por la Organización Europea para la Investigación
y Tratamiento del Cáncer (EORTC) [26].
Además, para poder capturar las diferencias entre los re-
gímenes de quimioterapia utilizados en ambos países, se cal-
culó el número de unidades de quimioterapia (miligramos)
usadas por paciente. Esta información se obtuvo del Siste-
ma Integrado Multinacional de Análisis de Datos de IMS
(MIDAS) Quantum (2009) para Bélgica y España [27]. Para
determinar la clase anatómica terapéutica (ATC) correspon-
diente a los agentes quimioterapéuticos se utilizaron las di-
rectrices de clasificación anatómica de productos farmacéu-
ticos (2010) [28]. Dentro de la sección L (Agentes antineo-
plásicos e inmunomoduladores), se tuvieron en cuenta las
subsecciones L01 (antineoplásicos) y L02 (terapia hormo-
nal citostáticos). Para todas las moléculas de las clases L01
y L02 se calcularon los pesos relativos del consumo en Es-
paña frente a Bélgica en miligramos.
Análisis general
En primer lugar se ajustó el conjunto de datos belga original
para reflejar la utilización de quimioterapia y la incidencia
del cáncer en España. Para ello se calculó un peso total nor-
malizado incluyendo la razón de incidencia de cáncer entre
España y Bélgica y el consumo medio de la quimioterapia en
miligramos por molécula. Este peso fue incluido en el ajuste
por el índice de propensión [10], lo que permitió mantener la
relación establecida entre los distintos parámetros para con-
seguir así que los resultados en España fueran comparables
con los de Bélgica.
Posteriormente se calcularon los costes sanitarios totales
y los relacionados con la anemia para cada uno de los tres
AEE, mediante un modelo jerárquico mixto de estratifica-
ción por quintiles del índice de propensión, tal y como se
describe en Spaepen (2008) [10]. Los costes sanitarios to-
tales de manejo de los pacientes incluían los costes de los
productos farmacéuticos (AEE, productos quimioterapéuti-
cos y otros), los costes de los procedimientos (por ejemplo,
la administración de quimioterapia o las transfusiones) y los
costes de hospitalización de los pacientes (cama hospitala-
ria con supervisión médica). Los costes relacionados con la
anemia incluían los costes de los AEE, las transfusiones de
sangre y cualquier otro gasto en el que se incurriera durante
la hospitalización de los pacientes como consecuencia de la
anemia (por ejemplo, los costes del suplemento de hierro).
En línea con el análisis presentado por Duran y cols. [29],
se realizó un análisis de sensibilidad para determinar el im-
pacto de realizar este estudio basado en precios de venta al
público (PVP). A fin de comparar el uso de los diferentes
AEE para el tratamiento de la AIQ se llevó a cabo un aná-
lisis de eficiencia, para el cual el número medio de UI de
EPO-A y EPO-B se convirtió a mcg utilizando un factor de
conversión de 200 UI = 1 mcg. También se realizó un aná-
lisis de los días de duración del tratamiento.
Resultados
Después de ajustar los datos por el índice de propensión,
el estudio incluyó un total de 2.393 pacientes (DARB,
n = 429; EPO-A, n = 1.584; EPO-B, n = 380) (Tabla 1).
El perfil demográfico de las poblaciones de Bélgica y
España fue similar en ambos países en términos de edad
(media y distribución), sexo e incidencia de cáncer, como
se muestra en la Tabla 2.
Se usaron las razones de la incidencia de los 4 tipos de
cáncer incluidos en el análisis en España respecto a Bélgica
para realizar ajustes en el conjunto de datos original y refle-
jar así las características específicas de España. La Tabla 3
presenta esas razones.
El porcentaje de pacientes tratados con hierro fue simi-
lar en los pacientes que recibieron tratamiento con DARB
(6%), con EPO-A (6%) y con EPO-B (5,8%). La dosis me-
dia del tratamiento (expresada en microgramos) con DARB
fue inferior a la de los otros AEE. La dosis media del trata-
miento con DARB fue de 1.020 mcg, mientras que con EPO-
A fue 1.381 mcg (p < 0,001) y con EPO-B fue de 1.181
mcg (p = 0,0575). En el análisis del uso de quimioterapia,
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los antineoplásicos (de la clase ATC L01) representaron la
mayor parte del coste de los agentes antineoplásicos e inmu-
Tabla 2 Perfiles demográficos y epidemiológicos
Bélgica España
Población total Mujeres 5.442.557 22.921.983
Hombres 5.224.309 22.355.470
TOTAL 10.666.866 45.277.453
% población Mujeres 51,02% 50,63%
Hombres 48,98% 49,37%
TOTAL 100% 100%
Media de edad Mujeres 42,00 42,05
Hombres 39,39 39,38
TOTAL 40,72 40,73
Total cáncer Mujeres 25.166 111.297
Hombres 30.501 160.755
TOTAL 55.667 272.052
% de población con cáncer Mujeres 0,46% 0,49%
Hombres 0,58% 0,72%
TOTAL 0,52% 0,60%
Tabla 3 Incidencia relativa del cáncera
España
Cáncer hematológico 1,2094
Cáncer de mama femenino 0,5654
Cáncer de pulmón 0,6716
Cáncer de ovario 0,9589
aRazón de España sobre Bélgica
nomoduladores prescritos, tanto en Bélgica (97,01%) como
en España (93,93%), en comparación con la terapia hormo-
nal (ATC L02).
Al igual que en el análisis original llevado a cabo en
Bélgica, y después de realizar los ajustes pertinentes pa-
ra reflejar la incidencia de cáncer y el uso de quimiotera-
pia específicos para España, la duración del tratamiento con
DARB fue significativamente inferior a la de los otros AEE.
La duración media del tratamiento con DARB se estimó
en 40,63 días, mientras que con EPO-A fue de 53,59 días
(p < 0,0001) y con EPO-B fue de 52,39 días (p = 0,0008).
Por tanto, el ahorro de días con DARB respecto a EPO-A
fue del 24,18%, y respecto a EPO-B del 22,45%. Los re-
sultados se presentan en la Tabla 4. Los ajustes realizados
tuvieron un efecto similar en la duración media estimada
de hospitalización para pacientes tratados con DARB (6,58
días), comparados con los tratados con EPO-A (10,39 días;
p < 0,0001) o EPO-B (8,05 días; p = 0,2447). Del mismo
modo, el porcentaje de pacientes que tratados con quimio-
terapia que fueron hospitalizados fue inferior en el grupo
tratado con DARB (9,2%), en comparación con el 10,1%
(p < 0,0001) y el 10,0% (p = 0,0051) de EPO-A y EPO-
B, respectivamente. El porcentaje de pacientes tratados con
DARB que recibieron transfusiones sanguíneas con DARB
(39,6%) fue inferior al observado en los pacientes tratados
con EPO-A (44,4%; p = 0,0735) y mayor que el de los pa-
cientes tratados con EPO-B (33,9%; p = 0,1072), aunque
ninguna de estas diferencias fue estadísticamente significa-
tiva.
Los costes sanitarios totales por paciente tratado con
DARB ascendieron a 6.815 €, mientras que con EPO-A
ascendieron a 8.583 € (p < 0,0001) y con EPO-B a
8.420 € (p = 0,0019). Los costes relacionados con la








a DARB (media ± DE)
Duración del tratamiento (días) DARB 41,39 ± 2,33 40,63 ± 2,39
EPO-A 52,82 ± 1,28 11,43 ± 2,57 (p < 0,0001) 53,59 ± 1,25 12,96 ± 2,70 (p < 0,0001)
EPO-B 53,22 ± 2,47 11,84 ± 3,34 (p = 0,0004) 52,39 ± 2,54 11,76 ± 3,49 (p = 0,0008)
Duración de la hospitalización
(días)
DARB 6,79 ± 2,42 6,58 ± 2,54
EPO-A 9,59 ± 2,33 2,81 ± 0,89 (p = 0,0017) 10,39 ± 2,43 3,81 ± 0,96 (p < 0,0001)




DARB 9,1% ± 0,2% 9,2%±0,2%
EPO-A 10,0% ± 0,2% 0,9% ± 0,22% (p < 0,0001) 10,1% ± 0,1% 0,9% ± 0,22% (p < 0,0001)
EPO-B 10,1% ± 0,2% 0,9% ± 0,29% (p = 0,0009) 10,0% ± 0,2% 0,8% ± 0,29% (p = 0,0051)
% pacientes con transfusiones
sanguíneas
DARB 37,5% ± 3,5% 39,6%±3,1%
EPO-A 39,9% ± 2,9% 2,4% ± 2,63% (p = 0,3646) 44,4% ± 2,3% 4,8% ± 2,67% (p = 0,0735)
EPO-B 34,7% ± 3,6% −2,8% ± 3,47% (p = 0,4188) 33,9% ± 3,2% −5,7% ± 3,51% (p = 0,1072)
DE = Desviación estándar; DARB = darbepoetina-alfa; EPO-A = epoetina-alfa; EPO-B = epoetina-beta; AEE = agentes estimuladores de la
eritropoyesis
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Diferencias respecto a DARB EPO-B
(media)
Diferencias respecto a DARB
Caso base: precios de laboratorio
Costes totales 6.815 8.583 1.768 (p < 0,0001) [IC 95% 986; 2524] 8.420 1.605 (p = 0,0019) [IC 95% 662; 2.684]
Costes totales de la anemia 2.246 2.972 726 (p < 0,0001) [IC 95% 448; 1.013] 2.425 179 (p = 0,2531) [IC 95% 152; 578]
Costes de los AEE 1.698 2.308 610 (p < 0,0001) [IC 95% 395; 824] 1.958 260 (p = 0,0659) [IC 95% 17; 537]
Análisis de sensibilidad: precios públicos
Costes totales 7.747 10.466 2.719 (p < 0,0001) [IC 95% 1.774; 3.664] 9.723 1.976 (p = 0,0019) [IC 95% 731; 3.222]
Costes totales de la anemia 2.378 3.349 971 (p < 0,0001) [IC 95% 654; 1.289] 2.857 479 (p = 0,0226) [IC 95% 67; 890]
Costes de los AEE 1.827 2.675 848 (p < 0,0001) [IC 95% 600; 1.097] 2.348 521 (p = 0,0015) [IC 95% 199; 843]
IC = intervalo de confianza; DARB = darbepoetina-alfa; EPO-A = epoetina-alfa; EPO-B = epoetina-beta; AEE = agentes estimuladores de la
eritropoyesis
Figura 1 Costes sanitarios
medios por paciente
anemia para pacientes tratados con DARB se estimaron
en 2.246 €, mientras que estos mismos costes en pacien-
tes tratados con EPO-A y EPO-B ascendieron a 2.972 €
(p < 0,0001) y 2.425 € (p = 0,2531), respectivamente.
Los costes de los AEE fueron inferiores en los pacientes
tratados con DARB en comparación con los tratados con
EPO-A (reducción del 26%; p < 0,0001) o EPO-B (reduc-
ción del 13%; p = 0,0659) (Tabla 5). Las diferencias de
costes entre los tres AEE podrían justificarse en base a la
menor duración del tratamiento con DARB en comparación
con EPO-A y EPO-B. La Fig. 1 y la Fig. 2 presentan de ma-
nera desagregada el coste medio total y el coste medio del
tratamiento de la anemia en pacientes tratados con AEE. Los
resultados del análisis de sensibilidad utilizando el PVP en
lugar del PVL, presentados en la Tabla 5, muestran que los
costes totales por paciente con DARB fueron de 7.747 €,
un 26% inferiores a los de EPO-A (10.466 €; p < 0,0001)
y un 20% inferiores en comparación con EPO-B (9.723 €;
p = 0,0019).
Discusión
Los resultados de este análisis son comparables a los pre-
sentados por Spaepen en Bélgica [10], es decir, en España
es menos costoso tratar a pacientes con AIQ usando DARB
que usando EPO-A o EPO-B, tanto en términos de costes
totales de tratamiento (incluyendo los costes de otros trata-
mientos farmacológicos), como en cuanto a los costes re-
lacionados directamente con el tratamiento de la anemia.
Estos resultados son similares a los de otros estudios rea-
lizados en España, que concluyeron que el uso de DARB en
el tratamiento de la AIQ ofrece una reducción de costes en
comparación con el uso de EPO-A o EPO-B [30, 31]. Aun-
que entre los objetivos de este análisis no se incluía el de
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Figura 2 Coste medio por
paciente relacionado con la
anemia
explorar las razones por las que los costes en los pacientes
tratados con DARB son más bajos que en los tratados con
otros AEE, existen indicios de que la corta duración del tra-
tamiento de DARB puede ser un factor importante [10, 32].
El análisis realizado en España encontró diferencias signifi-
cativas entre las mismas variables que el análisis realizado
en Bélgica (por ejemplo, la duración del tratamiento, la du-
ración de la hospitalización y la tasa de hospitalización por
la quimioterapia).
Existe evidencia que demuestra que las características
clínicas de los pacientes, como por ejemplo el nivel basal
de Hb, pueden influir en la elección de los AEE, la dosis uti-
lizada y los costes del tratamiento. En consonancia con las
directrices de los estudios de bases de datos retrospectivos
de ISPOR [33], Polsky y cols. [34] analizaron la importancia
de varios métodos de análisis (como el índice de propensión)
para controlar el sesgo de selección de los pacientes cuan-
do se comparan los costes del paciente a nivel individual.
El análisis realizado por Polsky y cols. [34] se basó en his-
torias clínicas electrónicas de dos bases de datos de EEUU
y comparó el coste del tratamiento de la AIQ con DARB
o con EPO-A. El estudio puso de manifiesto la importan-
cia de aparear las características de los pacientes al inicio
del estudio, y demostró que el número de parámetros esta-
dísticamente significativos del análisis se redujo en un 83%
cuando se realizaron ajustes en base al nivel basal de Hb. El
análisis de Polsky concluyó que el coste del tratamiento con
EPO-A era significativamente mayor que el del tratamiento
con DARB cuando se realizaron ajustes en las característi-
cas de referencia [34]. Estos hallazgos destacan la impor-
tancia del apareamiento mediante el índice de propensión y
son similares a los obtenidos por Spaepen [10], que sirvie-
ron de base para este análisis en España, y demuestran que
los costes de tratamiento con DARB son menores que con
EPO-A o EPO-B. Por el contrario, Pashos y cols. [35] pu-
blicaron recientemente los resultados de un estudio también
basado en historias clínicas electrónicas, en que compararon
los beneficios clínicos y económicos del tratamiento de la
AIQ con EPO-A y DARB. Los resultados de este análisis,
que indican unos costes mayores para los pacientes tratados
con DARB, contradicen los obtenidos por Spaepen y cols.
[10] y Polsky y cols. [34], lo que puede ser debido a que los
autores no realizaron ajustes en las características basales de
los pacientes.
Para poder estimar el coste del tratamiento de la AIQ,
y utilizar el apareamiento mediante el índice de propensión
del análisis original, se hicieron ajustes en el conjunto de
datos belga. Se encontraron similitudes tanto en los perfiles
demográficos como en los patrones de tratamiento de Bélgi-
ca y España. Sin embargo, se incluyeron ajustes en los cua-
tro tipos de tumores en los que el análisis original encontró
diferencias significativas entre los tres grupos de tratamien-
to, ya que tanto la incidencia del cáncer como el régimen de
quimioterapia utilizado influyen en el desarrollo de AIQ y
en los costes asociados. Los ajustes realizados en los datos
originales sobre el uso de distintos regímenes de quimiote-
rapia y la incidencia de los cuatro tipos de tumores permitie-
ron corregir algunas de las diferencias entre los patrones de
tratamiento que pueden existir entre los dos países, lo que
reafirma la viabilidad de utilizar los datos ajustados de otro
país.
Las bases de datos retrospectivas pueden ofrecer una
serie de ventajas sobre los ensayos clínicos cuando se reali-
zan estudios de investigación, como la representatividad de
los datos en un entorno real, la reducción de costes y el ac-
ceso más rápido a los datos [36]. Sin embargo, entre las li-
mitaciones de este estudio cabe mencionar que el método
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de estandarización utilizado para aplicar las tasas demográ-
ficas y epidemiológicas de Bélgica a España no abordaría
las diferencias intrínsecas entre los datos epidemiológicos
de ambos países. Asimismo, no fue posible tener en cuen-
ta todas las diferencias entre Bélgica y España en cuanto a
la gestión de la AIQ, los patrones de tratamiento y los regí-
menes de quimioterapia usados, lo que puede influir en las
diferencias en los costes de gestión y tratamiento. Dado que
la elección de los AEE no suele ser determinada por el régi-
men de quimioterapia utilizado, la sub- o sobre-estimación
de los costes debería ser similar para cada uno de los tres
AEE; por lo tanto, el impacto en los resultados generales del
estudio debería ser mínimo. A pesar de la correlación entre
la incidencia de cáncer y la quimioterapia, no sería suficien-
te ajustar solo en base a la incidencia de cáncer, ya que las
discrepancias en las prácticas locales podrían dar lugar a di-
ferencias en las moléculas de quimioterapia utilizadas.
A pesar de los ajustes realizados para tener en cuenta las
diferencias de la incidencia del cáncer y el uso de las dis-
tintas quimioterapias, la falta de otros datos imposibilita ex-
plicar todos los posibles factores de confusión. Algunos de
los factores que podrían influir en el resultado final de este
análisis incluyen, por ejemplo, la gravedad de la enferme-
dad, la mortalidad específica de algunas enfermedades o los
patrones de uso de hierro intravenoso. Además, las guías ac-
tuales sobre el tratamiento de la anemia con DARB también
permiten que los pacientes reciban 500 mcg una vez cada
tres semanas (Q3W) (no solo los 150 mcg QW disponibles
cuando Spaepen y cols. realizaron su estudio) [26]. El hecho
de no incluir en este estudio pacientes que recibieran DARB
500 mcg Q3W, se ha considerado un enfoque conservador
ya que el tratamiento con DARB 500 mcg Q3W, gracias a
la menor frecuencia de administración, probablemente im-
plicaría un mayor ahorro de costes con DARB debido, por
ejemplo, a la realización de menos visitas médicas.
En general, la metodología utilizada en este estudio per-
mitió extender el análisis de Bélgica a España. Futuras in-
vestigaciones deberían explorar la aplicabilidad de esta me-
todología a diferentes opciones de tratamiento o procedi-
mientos, tanto en otras áreas de tratamiento/enfermedades
distintas como en otros países. Asimismo, los resultados de
este análisis deberían confirmarse a través de la realización
de un estudio observacional prospectivo llevado a cabo en
varios centros en España, con el fin de disponer de datos
más reales del coste de los AEE en el tratamiento de la AIQ,
en que también se evaluasen las posibles diferencias en los
patrones de tratamiento y en los resultados entre diferentes
regiones de España.
Conclusión
Los resultados de este análisis encontraron grandes similitu-
des entre las poblaciones belgas y española en términos de
perfiles demográficos (edad y sexo), a la vez que identifica-
ron diferencias en la incidencia de cuatro tipos específicos
de tumores y en los regímenes de quimioterapia. Después
de ajustar por las características de referencia de los pacien-
tes, los costes totales asociados al tratamiento con DARB
fueron entre un 19% y un 21% inferiores a los observados
con EPO-B o EPO-A. Los costes relacionados con la anemia
fueron entre un 7% y un 24% inferiores en los pacientes tra-
tados con DARB, en comparación con los que recibieron
EPO-B o EPO-A. Estos resultados son comparables con los
del análisis realizado en Bélgica, y demuestran la viabilidad
de utilizar esta metodología para adaptar los datos belgas a
otros países.
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